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DESCRIPCION 

Procedimiento de produccion de carboxilatos de metaies paxa uso como suplem^to de la alimentacidn 
animal. 

^ Campo ttenico 

La presente invendon se refiere a un procedixniento para producir carboxilatos de metaies y, mds en 
particular, sales acetato y propionato de metaies divalentes que se usan para el suplemento oon oligome- 
tales de la alimentaddn animal. 
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Antecedentes de la invencidn 



Los oligoelementos son esenciales para la nutriddn de animales y desempeiian un papel importante en 
muchos prooesos bioquimicos y fisiologicos. Estos oligoelementos abarcan metaies que forman cationes 
divalentes tales como 2sinc, cobre, hierro, manganeso, cobalto, cromo y molibdeno. Se ha visto que algunos 
ingredientes de la alimentaci6n natural son deficientes en todos estos elementos menos molibdeno, por io 
que es necesario usar suplementos para lograr que la dieta sea nutridonalmente oompleta. 

Hay varias formas quunicas de oligometales disponibles para suplementar las dietas de animales, que 
abarcan las sales inorgdnicas de oligometales, complejos metal-aminodddo, complejos de quelatos metal- 
aminodcido, complejos metal- proteinato y complejos metal-polisacarido (Offidal Publication of American 
Feed Control Officials, 1995. pdgs. 209-210). La patente U.S. n*'. 4.315.927 describe tambi^n el uso de 
un complejo de carboxilato de un metal, picolinato de zinc, como suplemento alimentario para el hombre 
y los animales. Todos los complejos resultan de complejar una sal metdlica soluble con el aminodddo, 
^ quelato, proteinato, polisacdrido o dcido carboxOico. 

Las sales del dddo ac^tico como el acetato de 2inc, acetato de manganeso y acetato de cobalto ban 
sido tambi^n autorizadas para tiso como suplementos de la alimentacion de animales (documento 21 CFR 
582.80). £1 acetato de zinc se prepara usualmente de manera convendonal como se discute posterior- 
mente. 



La patente U.S. n*'. 4.700.000 describe que las sales de dcidos carboxflicos se sintetizan convencio- 
nalmente hadendo reaccionar un carbonato, hidroxido u (Sxido con un dcido carboxflico concentrado o 
diluido. Como lo Indican los terminos "concentrado" y "diluido", el acido carboxflico estd en soluci6n. 
El carbonato, hidroxido u 6xido son tipicamente bases acuosas (sales metdlicas solubles) que reacdonan 
con el acido carboxflico para formar una sal de un dcido carboxflico. Tambien pueden usarse sulfatos, 
cloruros y nitratos. Por tanto, en el metodo convendonal los reactivos estdn en solucidn acuosa. 

La patente U.S. n**. 4.700.000 describe tambien que el propionato cdldco se prepara hadendo reao- 
^ cionar acido propionico con hidr6xido calcico en soludon acuosa. Despu6s de concentrar y cristalizar, 
el producto se separa de la soluci6n por filtradon, decantaci6n o centrifiigacion, se seca y se muele. La 
patente U.S. 4.315.927 describe que d picolinato de zinc se prepara zmadiendo icido picolfnico a una 
soluddn acuosa de una sal de un metal soluble en agua, sulfato de zinc. El producto se predpita, se 
purifica por recristalizacion, se recupera y seca mediante secado por congelacidn. 

45 

La patente U.S. n**. 2.452.003 describe un procedimiento en regimen continuo para la preparaci6n de 
propionato de zinc hadendo reacdonar acido propi6nico con zinc metalico. 

Una desventaja de la sintesis en medio acuoso es que el uso de una soluci6n acuosa requiere la sepa- 
raci6n del producto precipitado de la soluci6n y d secado del producto recuperado. 

Otra desventaja de un mdtodo convendonal es que, en algunos casos, la base que oontiene el metal 
divalente es escasamente o nada soluble en agua. 

Sumario de la Invencidn 

La presente invendon se refiere a un procedimiento eficiente y econ6mico para producir una sal de 
un metal divalente de un acido carboxflico C2-C3, esto es, un carboxilato de un metal. Especfficamente 
se contemplan los acetatos C2-C3 de metaies divalentes y los propionates de metaies divalentes. Los 
carboxilatos de metaies divalentes tienen la f6rmula M(CH3(CH2)xCOO*')2, en la que M es el cation de 
un metal divalente, zinc (Zn^^) o cobre (Cu"*"^), y x es 0 6 1. Asf, se contemplan el acetato o propionato 
de zinc y el acetato o propionato de cobre(II). 
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El procedimiento implica la mezcla con agitacion del acido propi6mco o ac6tico anhidro con una c£in- 
tidad aproximadamente estequiometrica de un compuesto b^cb, seco, de un metal divalente, que es un 
oxido, hidroxido o carbonate de Zn"*"^ o Cu"**^ , para formar una mezcla de reacdon exotermica. Eista 
5 mezcla se realiza sin que se anada un disolvente u otro diluyente. La mezcla de reacci6n exotermica 
Bsi formada produce agua y el correspondiente propionate o acetato del metal divalente. Tambi^n se 
forma dioxido de carbono si se usa carbonate de zinc o cobre(n). La mezcla de reaccion exotermica se 
mantiene sometida a agitacion mientra^s que se elimina continuamente el agua generada para que se forme 
el propionato o acetato del cati6n del metal divalente seco, preferiblemente en forma de partfculas. 

10 

Una ventaja de esta invencidn es que proporciona un procedimiento para producir carboxilatos de 
metales divalentes que es de bajo coete y facil realizaddn a gran escala comercial. Otra ventaja es que 
la preparacion del carbcxilato del metal divalente requiere un consumo de energfa relativamente bajo. 
Otras ventajas mas de la invend6n podri apreciarlas un experto corriente al considerar la descripci6n 
15 que sigue. 

Descripcl6n detallada de la invenci6n 

La presente invencidn se refiere a la preparacion de propionates y acetatos de metales divalentes. Los 
20 carboxilatos C2-C3 de un metal divalente tienen la formula M(CH3(CH2)arCOO~'^)2, en la que M es el 
cati6n de un metal divalente, que es adnc (Zn"*"^) o cobre (Cu'*'^), y x es 0 6 1. La fuente del cati6n 
metdlico, M, es un compuesto b&sico que es un 6xido, hidroxido o carbonato, preferiblemente oxido de 
ssinc y carbonate de cobre(n). 

25 La descripci6n siguiente de la presente invendon ilustra im procedimiento de preparacion de propio- 
nate de zinc y propionato de cobre(II) usando dcido propi6nico, pero la descripcidn es igualmente util 
para la preparation de acetato de zinc y acetato de cobre usando addo ac^ico. 

El propionato de zinc o el propionato de cobre se prepara messclando dcide propi6nico anhidro con un 
30 compuesto bdsico, seco, del metal divalente, que es un carbonate, hidroxido u oxido de zinc o cobre(II)» 
preferiblemente 6xido de zinc o carbonato de cobre. La reaccidn se produce inesperadamente sin tener 
que disolver el ^do propionico o el compuesto bdsico del metal divalente en agua u otro disolvente a . 
aiiadir, o sin tener que pr^arar una suspension de los reactivos en cuaiquier otro diluyente Ifquido o 
s61ido a anadir. Esto es ventajoso ya que los compuestos b^cos de los metales usados en la presente 
35 invenci6n son escasamente solubles en agua. 

. El dcido propionico y el compuesto bdsico del metal divalente se usan en cantidades aproximadamente 
estequiom^tricaSy preferiblemente estando el dddo propidnico en ligeto exceso, por ejemplo, hasta de 0,5 
moles. La relaci6n molar deseada de iddo propi6nico a compuesto bdsico del metal divalente para los 
40 cationes divalentes cobre y zinc, es de la firanja de 1 ,5:1 a 2,5:1, preferiblemente de aproximadamente 2:1 , 
que es la relacion estequiom6trica. 

Cuando se usan en la reacci6n, el acido propi6nico y el compuesto bdsico del metal divalente son anhi- 
dros. Esto es, ambos est^n sustandalmente ex^tos de agua, de manera que ninguno de ellos contiene mds 
45 de un total de 5% en peso de agua o, agregados, no mds de 10 % en peso de agua. Mis preferiblemente, 
el addo propionico (o &ddo acitico) contiene como mdximo de 0,1 a 0,2 por dento en peso de agua. 
Preferiblemente, el compuesto bdsioo del metal no contiene agua de cristalizaci<5n, como es el caso con 
las formas de estos compuestos basicos de metales de los que usualmente se da cuenta y son asequibles. 

50 La mezcla de compuesto b^ico del metal dival^te y iddo propi<Snico (dcido aoetioo) se a^ta y se 
farmA una mezda de reacd6n exotermica cuyos oomponentes reacdonan para produdr agua y el car- 
boxiloto de cobre(II) o zinc La mezcla de reacd6n exotermica asf preparada se mantiene sometida a 
agitad6n mientras que se dimina continuamente d agua formada de manera que d propionato (acetato) 
del cati6n divalente del metal que se forma resulte seco y exento de agua como se ha indicado antes. 

55 

El compuesto bdsico dd metal divalente se utiliza en forma de partfculas secas. Se prefiere el uso de 
un tamaiio de partfcula relativamente pequeiio para asegurar d contact© de los reactivos y lajposterior 
reaccion. Por tanto, se prefiere en forma de polvo, aunque se pueden usar partfculas de un tamano tal que 
pasen como mfnimo por un tamiz n. 3 de la serie de tamices estdndar de los Estados Unidos (abertura 
60 de aproximadamente 6,36 nun^, no considerdndose el tamano de partfcula mfnimo si no es en razon a 
la conveniencia del usuario. El uso de una mezdadora de alto dzallamiento ayuda tambi^n a que las 
particulas del compuesto se rompan al tamaiio adecuado. 
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El dcido propi6nico fiinde a aproximodamente de 23°C a -24''C y hierve a aproximadamente 142**C a 
una atin66fera. £1 &cido propi6nico se ixsa en forma liquida. £1 dcido propi6nico forma un azedtropo con 
agua cuyo pionto de ebulllcidn es de aproximadamente lOO^C y que contiene aproximadamente 18 por 
5 ciento en peso de ^ido propionico. Como oonsecuencia de la formacion del aze6tropo y el relativamente 
bajo punto de ebullicion de la mezcla, se puede perder algo de acido propi6nico a las temperaturas de 
reacci6n mas altas a medida que se elimina agua de la mezcla de reacci6n. £1 acido ajcetico fimde a 
aproximadamente 17°C y hierve a aproximadamente 118°C a una atm6sfera. El dcido ac^tico forma un 
aze6tropo con el agua, que hierve a aproximadamente 77^0 y contiene aproximadamente 3 por ciento en 
10 peso de i.cido ac^tico. 

Los reactivos, bien el dcido carboxdico C2-C3 o bien el compuesto basico del metal, o ambos, pue- 
den precalentarse respecto a la temperatura aunbiente (20^C) a una temperatura de la franja de 25^*0 
a 100^'C y, preferiblemente, de 30*C a 60'*C, En una realizacion preferente, el acido carboxflico C2-C3 
15 o el compuesto basico del metal, como el 6xido de zinc, o ambos, se precalientan a una temperatura 
dentro de la franja de 30^C a 50° C, mds preferiblemente, a 40^C. Sin embargo, se ha encontrado que este 
precalentamiento no es neoesario en la producddn a gran escala. 

El dcio propionico anhidro se anade al compuesto metalico b^co seco en una aparato mezclador. Se 
20 puede usar cualquier recipiente de reacdbn y cualquier mezcladora. Al trabajar a escala de laboratorio 
se puede usax como reactor im vaso de precipitados con una varilla de agitacion como mezcladora. Sin 
embargo, para producciones a gran escala se prefiere una mezcladora de alto cizallamiento y se prefiere 
mis usar una mezcladora de aito cizallamiento con paletas. A modo de ejemplo, una mezcladora con 
paletas es la mezcladora de marca Littleford^^ TLittleford Bros. Inc.) y la mezcladora marca Marion 
25 (Marion Mixer Co., Marion, lA, Perry's CheraicaJ Engineer's Handbook, 6^ edic, edits. Perry y otros, 
McGraw-Hill Inc., New York, 1984, p&g. 19-18), equipada con paletas mezcladoras de forma de arado 
y paletas de alto cizallamiento para tener una mezcla turbulenta. Tambi^n pueden enoontraise otras 
mezcladoras adecuadas en el capftulo 19 de la obra de Perry y otros. Despues de una fntima agitacidn 
(agitacion con cizallamiento), la reaccidn termina tfpicamente en minutos, pero puede durar ima hora o 
30 mas a temperaturas mas bajas cuando se enfna la exotermia originada por la reaccion de la base y el 
dddo. 

La velocidad y la temperatura de reaccion estan gobemadas por numerosas variables tales como la 
temperatura de prerreaccion de los reactivos, la velocidad de agitaci6n dentro del reactor, el tamaiio 
35 de partfcula del compuesto bdsico del metal y la velocidad a la que se mezcla el dddo en la mezcla de 
reaocidn. Se prefiere realizar la reaccidn a una temperatura de entre 65^0 y 93''C. 

La reacd6n transcurre exot^rmicamente conforme a las tdguientes ecusM;iones: 
40 1) ZnO + 2CH3CH2COOH — ^ Zn(CH3CH2C02)2 + H2O 

2) CuCQ3Cu(OH)2 + 4 CH3CH2COOH — > 2Cu(CH3CH2 002)2 + 

3H2O + CO2 

El agua y el calor se generan cuando reaccionan el acido propionico y el compuesto bdsioo del metal, y 
el di6xido de carbono se genera cuando se usa un carbonato. El agua junto con cdgo de dcido propionico 
se eliminan continuamente de la mezcla de reaxxi6n. 

Al preparar el propionato de zinc, el calor de reacci6n es sufidente para evaporar el agua formada. 
Al preparar propionato de cobre se aporta calor adicional. 

Preferiblemente, el agua se elimina como vapor que se puede aspirar de la mezcla de reacci6n en condi- 
dones de baja presi6n. Se utiliza preferentemente una mezdadora bien aislada t^rmicamente para captar 
el calor desprendido en la reaccidn exot^rmica y evaporar agua del producto. El producto resultante es 
seco y tiene forma de partfculas. 

En una realizaci6n de la presente invenci6n, se mezcl6 acido propionico anhidro con dxido de zinc 
seco restdtando un rendimiento de mds de 90 por ciento en propionato de zinc. El propionato de zinc 
resultante era un polvo seco y pod(a utilizarse inmediatamente para suplementar la dieta alimentaria. 
A diferencia del metodo convencional de preparaci6n en medio acuoso, el producto no se precipita y se 
separa luego de una soluci6n. Ademds, no se requiere secado del producto en vacfo, por proyeccion o 
congelad6n, por lo que se ahorran oostes de energia. Comparativamente, usando el metodo convendonal 
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en el que el oxido de zinc se disolvio en una soluci6n acuosa de dcido propi6nico y la soluci6n se calent<5 a 
ebulliddn y evapor6 paxa que resultaran cristales de propionate de zinc, el rendimiento en propionate de 
zinc fue de 75,2 por ciento, despu^ de dos cristalizaciones y secado a presi6n redudda durante 16 horas. 

Bl propinato del metal divalente asf obtenido es seco (sustandalmente exento de agua, oomo antes) 
y en partfculas. Tipica y preferiblemente es un polvo seco en si, pero puede apelmazarse ligeramente 
debido a la presenda de pequenas cantidades de dddo que no ha reaccionado. Se prefiere mucho que el 
pTopionato del metal divalente tenga un aspecto similar al polvo de talco adquirible comercialmente. Ese 
material puede usarse como tal, pero tfpicamente se recupera y envasa para venderlo a terceros. 

Las t^cnicas de recuperad6n son las normalmente usadas para polvos no toxicos o ligeramente toxicos. 
Tfpicamente se obtienen purezas y rendimientos de aproximadamente 80 por dento, siendo usuales y pre- 
feridos purezas y rendimientos de mds de 90 por dento. 

Ejemplo 1 

Propionato de zinc 

Se hideron dos preparaciones de propionato de zinc combinando 81 g de 6xido de zinc y 184 g de 
dddo propi6nico en vasos de precipitados de pared gruesa. Esto dio lugar a una relacion molar de 1:2 
de cati6n zinc a dddo propi6nico. Se usaron los vasos de precipitados para aislar la reacddn. En una 
preparad6n se precalentaron los reactivos (38''C), mientras que la segunda preparaci6n se inidd a ten> 
peratura ambiente. Los reactivos se mezclaron ripidamente con una varilla de agitacion. Se dej6 que el 
vapor resultante escapara dd vaso de reacci6n. Despu^ de mezclar durante ocho minutos, se form<5 un 
material polvurulento bianco. Se obtuvo m^ de 90 por ciento de propionato de zinc con los reactivos 
precalentados y 80 por dento de propionato de zinc con los reactivos a temperatura ambiente. 

Ejemplo 2 

Propionato de cobre 

Se prepanS propionato de cobre combinando 221 g de carbonato de cobre y 296 g de addo propi6nico 
segtin el Ejemplo 1. E^to representa una relaci6n molar 1:2 de cati6n cobre(II) a icido propionics La 
reacci6n se condtgo a temperatura ambiente. Los reactivos se mezdaron rdpidamente con ima varilla 
de agitaddn. El carbonato de cobre reacdona fddlmente con el dcido propi6nico. Se genera di6xido de 
carbono junto con agua y calor. El propionato de cobre resultante es un polvo azul-verde. 

Ejemplo 3 

Acetato de zinc 

Se prepara acetato de zinc combinando 81,38 g de 6xido de zinc y 60,05 g de dddo ac^ico como en 
el E<jemplo 1. El 6xido de zinc reacciona exot^nnicamente con el icido aoetico para produdr acetato de 
zinc. 

Ejemplo 4 

Acetato de cobre 

Se prepara acetato de cobre combinando 221 g de carbonato de cobre y 120 g de dddo ac^tico oomo 
en el Ejemplo 1. El carbonato de cobre reacdona exot^rmicamente con el dddo acdtico para produdr 
acetato de cobre. 

Ejemplo 5 

Propionato de zinc, a escala piloto. 

Se prepararon 5 lotes de propionato de zinc (90,72 kg cada uno) usando una mezcladora Marion 
suministrada por Marion Mixer Company, Marion, Iowa, La mezcladora estaba equipada con paletas 
mezdadoras principales de alto dzallamiento colocadas formando un angulo recto con las paletas mez- 
dadoras con rejones. Las paletas de alto dzallamiento operaron a una velocidad ftja de 3.500 rpm y las 
del tipo de rejones, a 40 rpm. 
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La temperatura inicial del oxido de zinc y del dcido propi6nico fiieron variables, como lo fue el momento 
en que se pusieron en funcionamiento las paletas de alto cizallamiento. Se control6 la temperatura del 
fluido de salida a aproximadamente 15 cm por encima de la parte superior de la mezdadora como medida 
de la veloddad de reacci6n. Cada lote se preparo cargando la mezcladora con 34,93 kg de 6xido de zinc, a 
lo que siguio la aportaci6n de 63,50 kg de ^cido propionico proyectdndolo por atomizaci6n sobre el oxido 
de zinc seco a un caudal de 4,1 kg/min. Se resumen en la Tabla 1 que sigue las temperaturas iniciaJes del 
material y el momento en que se pusieron en fimdonamiento las paletas mezcladoras de alto cizallamiento 

("cuchillos"). 

TABLA 1 

Pardmetros de la produccidn a escala pUoto de propionato de zinc en tana mezcladora de alto 

cizallamiento 



Lote 


Temperatura, 


Cudiillos 


Acido propidnico 


(3xido de zinc 


MMZNP-1 


37,78 


Ambiente 


Nada 


MMZNP-2 


37,78 


Ambiente 


Despues de anadido todo el £cido 








propi6nico 


MMZMP-3 


37,78 


Ambiente 


Despues de anadido el 25 % del dddo 








propi<3nico 


MMZNP-4 


Ambiente 


37,78 


Despuds de anadido el 25 % del dddo 








propi6nico 


MMZNP-5 


37,78 


37,78 


Despues de anadido el 25% del dddo 








propi6nico 



De cada preparado se tomaron al azar 5 muestras, cada ima de 150 g. Se prepar6 para analisis una 
muestra compuesta que oomprendfa 5 g de cada preparado. 

A las 48 horas de produccl6n cada preparado piloto se analizd en cuanto al rendimiento usando las 
muestras anteriores. Se pesaron aproximadamente 10 g de cada uno de las anteriores muestras compuestas 
en un embudo con placa filtrante de vidrio con im tamano de poros de 10-15 /xm. Los pesos de las muestras 
se tomaron con una predsion de hasta las centesimas. En cada embudo se anadieron 25 ml de hexano y 
ia muestra se agitd durante un minuto. El hexano se separ6 por filtracidn a presidn redudda y el proceso 
se repiti6 dos veces* Cada muestra se someti6 a extraccidn luego una vez con 25 ml de aoetona seca para 
eliminar el hexano residual. Se anadieron luego 50 ml de agua a cada embudo y se preparo una suspension 
de la muestra durante 1 minuto. Se elimin6 luego el agua por filtracidn a presion reducida y se repitio la 
extracdon dos veces mis para un total de 150 ml de agua de extraccidn. El residuo se extrajo lu^o con 
25 ml de acetona para eliminar el agua residual y luego con 25 ml de dter de petrdleo para eliminar d 
exoeso de aoetona. El residuo se seed luego al aire en d filtro a presidn reducida durante 15 minutos. El 
material final se sacd cuidadosamente del embudo y se pesd. Los pesos se midieron hasta las cent^simas. 
Se calculd la conversidn neta sustrayendo de 1 la relacidn del peso del residuo final a muestra compuesta 
inidal. Los resultados de este anilisis y la descripddn ffsica del producto resultante a escala piloto se 
muestran en la Tabla 2. 
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(Ver Tabla 2 en p^gina siguiente) 



60 



6 



ES 2 139 945 T3 



TABLA 2 

Restdtados de hs an^isis de la ccnversi6n y descripcidn del propionato de zinc preparado a escala pUoto 



5 


Lote 


Peso 
inidal, g 


Peso 
final, g 


Pureza del 
ZnPS % 


Aspecto 


10 


MMZNP-1 


10,15 


1,25 


87,7 


Polvo bianco que se desliza mal, terrenes 
duros de 2-20 mm 


MMZNP-2 


10.16 


0,91 


91.0 


Polvo bianco aue desliza mal terrones 
blandos de 2-12 mm 


15 


MMNZP-3 


10,18 


0,64 


93,7 


Polvo bianco que desliza mal, terrones 
blandos de 2-12 mm 




MMZNP-4 


10,79 


0,85 


92,1 


Polvo bianco que desliza mal, terrones 
blandos de 2-12 mm 


20 


MMZNP-5 


10,11 


0,99 


90,2 


Polvo fino bianco que se desliza, mfnimos 

terrones 




ZnPr 


10,06 


0,41 


95,9 


Polvo fino bianco que desliza 




-P&B^ 


9,82 


0,01 


99,9 


Finos cristaies blancos pianos 


25 


ZnPr 

-MSF2 
ZnO 


9,95 


9,89 


NA 


Polvo fino bianco que desliza 



^. Propionato de zinc. Basado en solidos residuales. No corregido por solidos de oxido de zinc residual. 

^. P&B = Adquirido de Pfaltz & Bauer; MSF = preparado en Kemin Industries por reacci<5n en 
solucion acuosa diluida, concentraci6n y cristalizaci6n. 

Como puede verse, la pureza del producto propionato de zinc es superior a 90 por ciento en todos 
los cases en los que en la produccion se us6 unas paletas mezcladoras de alto cizallamiento. La mejor 
pureza global se obtuvo usando dcido propi6nico precalentado y haciendo fimcionar los cuchillos despu^ 
de haber anadido a la mezcladora aproximadamente 25 por ciento del acido. Sin embargo, se vi<5 poca 
diferencia entre esto y el precalentamiento del 6xido de zinc antes de aiiadir el acido propionico. Aim- 
^ que el rendimiento mds bajo se obtuvo precalentando ambos reactivos (MMZPN-5), este producto fue el 
tinico que estaba sustancialmente exento de terrones y que deslizaba libremente inmediatamente despues 
de haberse obtenido. 

Cuando se ensay6 por el metodo de sdlidos residuales, el propio 6xido de zinc present© una p^rdida 
de peso de 0,6 por ciento. Bas^ndose en el aspecto del filtrado, esto es debido a particulas finas (< 10 
A<m) y la presencia de hidrdxido de zinc. El 6xido de zinc tiene una solubilidad en agua de s61o 0,00016 
g/100 ml de agua. £1 6xido de zinc usado en este estudio tenia una pureza no menor de 95 por ciento. 

En la mayor parte de los casos, las temperaturas del fiuido de sallda alcanzaron los 71,11**C y quedar 
ron a entre 65,56*^*0 y 93,33**C. En particular, el MMZNP alcanzo una temperatura del fluido de salida 
de 115,56^C y parecfa que probablemente subiria m^. 

Como se ha indicado antes, el ^ddo propi6nico forma un aze6tropo con el a^a que tiene un punto 
de ebullici6n de aproximadamente 86,67°C. Asf, las pordones de los gases de salida de MMZNP-2, 3, 4 
55 y 5 (71,1 l^C) reprcsentan casi dertamente como minimo alguna p^rdida de ^ido propionico del sist^a 
junto con el agua generada por la reacci6n del 6xido de zinc con el icido propi6nico. Se cree que la 
perdida de ^ddo propi6nico es causa de la menor piireza y del aspecto de polvo muy fino del propionato 
de zinc del lote MMZNP-5. 

El tiempo de reacd6n no era inferior a 70 minutos para los lotes MMZP 2-5 y a 90 minutos para el 
lote MMZNP-l. 
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Ejemplo 6 

BiodispanihUidad comparativa de zinc 

5 Se hizo vin estudio para comparar la disponibilidad biologica relativa de propionate de zinc, metionina 
de zinc y sulfate de zinc. Los preparados de zinc se anadieron a la aJimentacion base de los polios de 
echo dfas a los niveles indicados en la Tabla 3. Cada tratamiento de zinc se repitio ocho veces y cada 
corral contenfa diez aves macho. 
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TABLA 3 

Diseno del ensayo de biodispombUidad de zinc 



l>atatniento 
zID 


Puente 


Nivel 
mg/kg 


Corrales 


1 


Propionato de zinc 


10 


13 


8 


21 


22 


35 


30 


49 


68 


2 


Propionato de zinc 


20 


25 


20 


33 


16 


5 


18 


67 


56 


3 


Zinpio^ 


10 


1 


14 


3 


34 


29 


12 


79 


86 


4 


Zinpro^ 


20 


31 


2 


9 


46 


17 


48 


55 


74 


5 


Sulfato de zinc 


0 


37 


44 


27 


10 


23 


36 


91 


50 


6 


Sulfate de zinc 


10 


19 


38 


15 


28 


47 


42 


73 


92 


7 


Sulfato de zinc 


20 


43 


32 


45 


40 


11 


24 


85 


62 


9 


Sulfato de zinc 


30 


7 


26 


39 


4 


41 


6 


61 


60 



Zinpro* = Bisulfato de metionina de zinc, Zinpro Corporation, Minneapolis, MN. 

El alimento base y el compuesto de zinc se mezclaron en una mezcladora de alimentacidn horizontal 
que proporcion6 la composici6n de ingredientes deseada segun se recoge en la Tabla 4. Los polios se 
alimentaron con las raciones durante 21 dfas. Durante los ensayos se registraron los pesos de los alimentos. 
El peso de los polios se midi6 al comienzo y al final del ensayo. Al dia 21 se determinaron los niveles 
de zinc en sangre y ceniza de tibia. Los prooedimientos de andlisis del contenido o concentraci6n total 
de zinc en tibia para evaluar la utilizacidn del zinc son similares a los usados por Wedeking y otros, J. 
Anim. Sd., 10:178-187 (1992). Los datos se analizaron de acuerdo con el paquete estadfstico de SAS. 

TABLA 4 

Formulacidn y andlisis aprooamado del alimento btise 



Ingrediente 


Porcentaje 


Harina de granos de maiz 


57,060 


Haxina de soja 


34,621 


Grasa 


3,096 


DL metionina^ 


2,339 


Sal 


0,289 


Caliza 


0,621 


Posfato desfluorado 


1,724 


Premezda de vitaminas 


0,050 


Premezda de 




oligominerales^ 


0,050 


Biocox^ 0,100 




Badtradn MD-50^ 


0,050 



^, DL metionina se usa para equilibrar la metionina en todas las propordones. 
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La premezcla de oligominerales no contiene zinc. 

^. Adquirible de Hoffmann-LaRoche, Inc., Nutley, NJ. 

5 ^. Adquirible de A.L. Laboratories, Ft. Lee, NJ. 

Los pardmetros del crecimiento de los polios y los niveles de zinc en sangre y tibia se usaron como 
criterio para determianr la disponibilidad biol6gica de zinc. Los polios alimentados con propionate de 
zinc tenfan el mismo peso final del cuerpo que los polios alimentados con metionina de zinc a los dos 

10 niveles de 10 mg/kg y 20 mg/kg. Ambas fuentes orgdnicas proporcionaron unos pesos finales del cuerpo 
estadisticamente mas altos significativamente que los de polios alimentados con sulfato de zinc a los dos 
niveles de 10 mg/kg y 20 mg/kg. Un conjunto similar de resultados se obtuvo para las ganancias de peso 
en el ensayo de 21 dias. Adicionalmente, los polios alimentados con propionate de zinc y metionina de 
zinc presentaron unos niveles de zinc comparables en sangre y tibia el dia 21. Con cstos datos puede 

15 calcularse una disponibilidad bioI6gica relativa para el propionate de zinc y metionina de zinc. El resumen 
de este calculo se presenta en la Tabla 5 que sigue. La disponibilidad biol<3gica del sulfato de zinc se 
fiijd arbitrariamente en 100%. No habfa una diferencia estadfsticamente significativa de los par^metros 
^tre el propionate de zinc y metionina de zinc, excepto en la conversion del alimento. Habia una ligera 
ventaja en los polios tratados con propionate de zinc en compareicidn con los tratados con metionina de 

20 ^nc. Puede conduirse asf que el propionate de zinc revel6 igual disponibilidad biologica e igual acci6n 
de mgora del comportamiento que la metionina de zinc. 

TABLA 5 



Disponibilidad bioldgica relativa, % 

25 





Criterio 


Sulfato 


Propionate 


Zinpro^ 


30 


Peso final del cuerpo, 
21 dfas; kg 


100,00** 


128,21« 


132,46** 


Ganacia del peso del 
cuerpo, 21 dias, kg 


100,00* 


128,24" 


131,62* 


35 


Conversi6n de alimento 
(corr.), 3-21 dias 


100,00* 


100,30'* 


90,38* 




Ceniza de huesos, 
21 dias, % 


100,00* 


113,18*» 


1 13,95* 


40 


Zinc de cenizas de 
tibia, ^m/g 


100,00* 


125,67'* 


123,99* 




Zinc en plasma, ^g/m\ 


100,00* 


113,33** 


124,00* 



Nota: Las medias dentro de ima agrupaci6n en fila sin un superindice comun son significativamente di- 
ferentes (P<0,05) segtki determinaci6n per diferencia menos dgnificativa. 

La descripci6n anterior y el ejempio tienen caracter ilustrative y no deberan de considerarse en sentido 
limitativo. 

50 
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60 
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RETVINDICACIONES 

1. Un procedimiento para preparar un carboxilatode un metal en particulas, seco, que tiene la formiila 

M(CH3(CH2)xCOO-)2, 

en la que M es un cation divalente de un metal que es zinc (Zn+^) o cobre(II) (Cu+^) y x es 0 6 1, que 
comprende las etapas de 

(a) mezcla con agitacion de un dcido carboxflico C2-C3 anhidro con una cantidad aptoximadamente 
estequiom^trica de un compuesto bisico de vai metal en partfculas seco, que cs un 6xido, hidrdxido o 
carbonato de un cation de un metal divalente que es Zn"*"^ o Cu"*"^, mezcla que se efectiki sin anadir 
un disolvente u otro diluyente para que se forme ima mezcla de reaoci6n exot^rmica sometida a 
agitaci6n que produce agua como un producto; y 

IS (b) mantenimiento de la mencionada mezcla de reacddn exot^rmica en 2^itaci6n mientras que se dimina 
ccxitinuajnente el agua mencionada dxirante un tiempo suficiente para que se forme carbcxUato C2- 
C3 de zinc o oobre(II) seco en forma de particulas. 

2. El procedimiento de la rdvindicaddn 1, que induye la etapa adicionai de recuperaddn del carbo- 
20 xilato de zinc o cobre(II) formado. 

3. El procedimiento de la reivindicaci6n 1, en el que el compuesto b^ico de un metal es dxido de 
zinc. 

25 4. El procedimiento de la reivindicacidn 1, en el que el compuesto bdsdco de un metal es carbonato 
de oobre. 

5. El procedimiento de la reivindicacidn 1, en el que el addo carboxflico C2-C3 se usa en exceso. 

30 6. EH procedimiento de la rdvindicaci6n 1, en el que el mencionado dcido carbcxllico C2-C3 es dcido 
propi6nico. 

7. El procedimiento de la reivindicaci6n 1, en el que el mencionado icido carboxflico C2-C3 es dddo 
acetico. 

35 

8. El procedimiento de la reivindicaci6n 1, en el que el dddo carboxflico C2-C3 y el compuesto b^co 
de un metal se mezdan juntos usando una mezdadora con paletas mezcladoras de alto dzallamiento. 

9. El procedimiento de la reivindicaci6n 1, en el que el &ddo carboxflico C2-C3 o d compuesto bisico 
40 de un metal, o ambos, el &ddo carbocxflico C2-C3 y el compuesto bdsioo de un metal, se precalientan, 

respecto a la temperatura ambiente, a una temperatura de la franja de 25**C a 100**C antes de la mezda. 

10. El procedimiento de la reivindicaci6n 3, en d que el dddo carboxflico C2-C3 es ^ddo propidnico 
y el dcido propi6nico o d 6xido de zinc, o ambos, d dcido propionic© y el 6xido de zinc, se precalientan 

45 a una temperatura de la franja de 30*C a 50°C antes de la mezcla. 

11. El procedimiento de la reivindicaci6n 10, en d que el dddo propi6nico o el <5xido de zinc, o ambos, 
el acido propionico y el 6xido de zinc, se precalientan a 40*C antes de la mezcla. 

50 12. Un procedimiento segiin la reivindicaci6n 1, para prqparar un propionato de anc o oobre (Ip en 
particulas, seco, que comprende: 

(a) mezcla con agitadon del icido propi6nico anhidro con una cantidad aproximadamerite este- 
quiom^trica de un compuesto bdsico en partkulas seco de un metal, que es un dxido, hidroxido 
55 o carbonato de zinc o cobre(II), mezcla que se efecttia en una mezcladora usando paletas mezclado- 

ras de alto dzallamiento y sin anadir un disolvente u otro diluyente, para que se forme una mezcla 
de reacdon exot^rmica sometida a agitacidn que produce agua como un producto; 



€0 



(b) mantenimiento de la mendonada mezda de reaccidn exotdrmica en agitaddn mientras que se dimina 
continuamente d agua mendonada durante un tiempo suficiente para que se forme propionato de 
zinc o cobre(II) seco en forma de partfculas; y 

(c) recuperad6n dd mendonado propionato de zinc o cobre en partfculas. 
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13. £1 procedimiento de la reivindicacidn 12, en el que el oompuesto b^ico de un metal es 6xido de 
zinc. 

14. El procedimiento de la reivindicaddn 12, en el que el compuesto bdsico de un metal es carbonate 
5 de cobre. 

15. El procedimiento de la reivindicacidn 12, en el que el mencionado addo propidnico se usa en 
exceso. 
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NOTA INFORMATIVA: Conforme a la reserva del art. 167.2 del Convenio de Patentes Europeas (CPE) 

y a la Dlsposlci6n TVansitoria del RD 2424/1986, de 10 de octubre, relative a la 
aplicaci6n del Convenio de Patente Europea, las patentes europeas que designen a 
ESspana y soUcltadas antes del 7-10-1992, no produclrto nlngun efecto en Espana en 
la medida en que confieran protecci6n a productos qufmicos y farznac^uticos como 
tales. 

60 Esta intomacidn no prejuzga que la patente est^ o no Inclufda en la mencionada 

reserva. 
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